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摘要 : 

[目的 ] 探讨 经 颅 磁 电 刺激 (TMES) 疗 法 对 海 仁 酸 (KA) EGIA BREST TT AC 

[方法 ] 62 只 大 鼠 按 照 随 机 数字 表 法 分 为 预 处 理 组 ( 共 32 只 ) 和 治疗 组 ( 共 30 只 ) ， 预 处 理 组 
再 分 为 4 个 小 组 ， 分 别 给 予 治疗 仪 最 大 电流 强度 (MCI) 0%，25%，50%，75% 的 电流 刺激 ， 确 
定 本 实验 条 件 下 的 最 佳 刺 激 参 数 。 治 疗 组 再 分 为 3 个 小 组 ， 每 组 10 只 。2 组 ORAH 
WATER) 为 符合 纳入 标准 的 瘦 病 模型 大 鼠 ， 刺 激 组 刺激 参数 为 预 处 理 组 确定 出 的 最 佳 
刺激 参数 ， 非 刺激 组 大 鼠 刺 激 前 后 处 理 与 刺激 组 相同 ， 但 治疗 仪 无 有 效 的 能 量 输出 。 第 3 
组 对 照 组 为 未 造 模 对 照 大 鼠 。3 组 大 鼠 均 给 予 每 天 1 次 ，40 min/ 次 ， 共 14 a 的 刺激 。 记 录 
并 比较 3 组 大 鼠 行 为 学 、 电 生理 学 及 组 织 学 变化 ， 以 评估 TMES I AXTA RATIT A 
[结果 ] 50%MCI 为 最 佳 刺激 强 度 。 妆 病 刺 激 组 大 鼠 瘦 病 波 出 现 的 频率 明显 低 于 癖 痢 非 刺激 组 
大 鼠 [(30. 210 +4. 580) 次 /min vs. (31. 380 + 4. 247) 次 /min]， 差 异 有 统计 学 意义 (t=3. 235, 
P=0. 001) Timm 染色 结果 提示 3 组 大 鼠 染 色 评 分 差异 有 统计 学 意义 (F=17. 429，P=0. 000), 
癫痫 刺激 组 大 鼠 海马 齿 状 回 的 内 分 子 层 Tim 染色 评分 较 癫 病 非 刺激 组 明显 减轻 ， 差 异 有 统 
计 学 意义 (P=<0.05)。 
[结论 ] TMES 疗法 可 通过 改善 癫 病 大 鼠 海马 齿 状 回 内 分 子 层 组 织 学 变化 程度 来 影响 齿 状 回 神 
经 元 环 路 的 形成 ， 进 而 降低 瘦 病 脑 电波 的 发 作 频 率 。 
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Abstract: 

[Objective] To investigate the effects of transcranial magnetoelectric stimulation 
(TIMES) on temporal lobe epilepsy rats induced by kainic acid (KA). 

[Methods] 62 rats were divided into pretreatment (32 in total) and treatment (30 
in total) groups according to the random number table method. The pretreatment group 
was further divided into 4 groups, and each group was stimulated by 0 %, 25%, 50%, 
75% of the maximum current intensity (MCI) of the therapeutic apparatus respectively. 
According to the therapeutic efficacy, the optimal stimulation parameters under the 
experimental conditions was determined. The treatment group was further divided into 
3 groups according to the random number table method, 10 in each group. Two groups 
(epilepsy-stimulating group, epilepsy-non-stimulating group) were epilepsy model 
rats that met the inclusion criteria. The stimulation parameters in the stimulating 
group were the best stimulation parameters explored in the pretreatment group; the 
rats in the non-stimulating group were treated the same before and after stimulation 
as the stimulating group. However, the therapeutic device has no effective energy 


output. The rats of third group difined as control were unmodeled control rats. All 


rats in the three groups were stimulated once a day for 40 minutes each for 14 days. 
The behavioral, histological and electrophysiological changes in the three groups 
of rats were recorded and compared to evaluate the efficacy of TMES therapy in 

epileptic rats. 

[Results] 50% MCI is the best stimulus intensity. The frequency of epileptic waves 
in epilepsy-stimulated rats was significantly lower than that in non-stimulated 
epileptic rats [(30.210 + 4.580) beats/min vs. (31.380 + 4.247) beats/min]. The 
difference was statistically significant (t = 3.235, P-0.001). The results of Timm 
staining showed that there was a statistically significant difference in the degree 
of staining between the three groups (F-17. 429, P-0. 000). The level of Timm staining 
in the inner molecular layer of dentate gyrus of the hippocampus in the 
epilepsy-stimulated group was significantly lower than that in the non-stimulated 
group, and the difference was statistically significant (P-0.027). 

[Conclusions] Transcranial magnetoelectric treatment can influence the formation 
of dentate gyrus neurons loop by improving epileptic rat dentate gyrus in 
epileptogenesis in changes of molecular layer organization degree, thereby reducing 
the frequency of epileptic EEG seizures. 
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XA HEMER EN ERD (refractory epilepsy, RE) 患者 而 言 ， 外 科 
治疗 是 其 重要 治疗 方式 ， 但 仍 有 20%~30% 的 患者 存在 术 后 复发 的 情况 。 同 时 ， 
仍 存 在 一 部 分 外 科 治 疗 指 征 不 明确 、 药 物 治疗 效果 差 的 疗 阐 患者 。 因 此 ， 急 需 探 
索 一 种 安全 、 有 效 、 无 创 的 治疗 方法 。 经 颅 磁 及 经 颅 电 刺 激 以 其 无 创 无 痛 、 操 作 
简单 、 相 对 安全 可 靠 的 特点 近年 来 被 广泛 应 用 于 中 枢 及 周围 神经 系统 相关 疾病 的 
研究 ， 如 情绪 障碍 性 疾病 、 帕 金森 症 、 阿 尔 兹 海 默 症 、 慢 性 疼痛 、 疗 病 以 及 神经 
系统 疾病 的 康复 治疗 中。 其 中 , 在 疗 病 领域 的 研究 越 来 越 受 到 重视 趾 。 本 研究 通 


过 建立 海 人 酸 (kainic acid, KA) WITRE, ERRAN REBEZR T 26 PRLDE V 
联合 刺激 (TMES) 进行 动物 实验 研究 ， 应 用 组 织 学 和 行为 学 实验 来 探讨 TMES 疗法 
APREA UN BRIT AIC 

1 资料 与 方法 

1.1 实验 动物 与 试剂 、 设 备 

(1) 实验 动物 : 体质 量 220—260 g, 6—8 周 龄 的 雄性 Wistar KA 62 只 ， 
由 哈尔滨 医科 大 学 动物 中 心 提 供 。 所 有 大 鼠 均 在 同一 光照 及 温度 条 件 下 自由 进食 
水 。 在 实验 过 程 中 遵循 实验 动物 使 用 及 保护 原则 ,相关 操作 尽 可 能 避免 或 降低 动 
物 的 不 适 程度 。 

(2) 主要 试剂 及 设备 : 海 人 酸 ( 美 国 Enzo-lifesciences 公司 ) ， 阿 拉 伯 树胶 
(美国 Sigma 公司 )， 硝 酸 银 、 蕊 糖 、 对 杀 二 酚 、 本 榜 酸 (中国 西 也 公司 ) ， 柠 檬 酸 
钠 ( 中 国 国药 集团 化 学 试剂 ), 经 颅 磁 电 治疗 仪 (TME-01, 恒 磁 282mT, 方 波 电流 ， 
中 国 哈尔滨 奥博 医疗 器 械 有 限 公 司 ) , 动物 用 脑 立 体 定 向 仪 (中 国 上 海 玉 研 科学 仪 
器 有 限 公司 ) , 光学 显微镜 (日 本 Olympus 公司 ) , 冰冻 切片 机 (德国 Leica 公司 ) 。 
1.2. 动物 分 组 及 经 颅 磁 电 刺激 方法 

62 只 大 鼠 按照 随机 数字 表 法 分 为 预 处 理 组 ( 共 32 只 ) 和 治疗 组 ( 共 30 只 ) 。 
预 处 理 组 大 鼠 在 接受 不 同 电流 强度 的 刺激 后 再 行 立体 定 同 右 侧 海马 注射 KA RR o 
通过 对 行为 学 观察 结果 的 分 析 来 探索 基于 本 实验 条 件 下 的 最 佳 刺激 参数 。 在 此 条 
TE FAS T 3877 AIA BR TMES 干预 并 观察 治疗 效果 。 

经 颅 磁 电 刺激 时 , 将 多 臣 数 多 点 位 E 形 线圈 中 央 对 准 大 鼠 矢 状 颖 中 央 点 ,使 
线圈 平面 与 顶 骨 平行 , 确保 线圈 表面 紧 贴 大 鼠 头 皮 组 织 。 并 将 大 鼠 患 侧 太 阳 穴 部 
的 毛 乔 掉 ， 将 TME-01 治疗 仪 输出 自 烙 电 极 一 端 贴 于 患 侧 太阳 穴 处 男 一 端 贴 于 鼻 
尖 处 。 按 照 事先 设 定 的 参数 分 别 给 予 经 颅 磁 电 刺激 。 

1.3 实验 预 处 理 组 干预 措施 

将 32 只 大 鼠 按 照 随 机 数字 表 法 再 分 为 4 个 小 组 ， 分 别 记 为 AL、A2、A3、A4 
组 ， 每 组 8 只 。 根 据 预先 设 定 的 刺激 参数 每 天 刺激 1 次 ，40 min/ 次 ， 共 刺激 14 
d。 各 组 大 鼠 接 受 的 磁场 强度 均 为 282 mT、 刺 激 频 率 均 为 10 Hz， 和 刺激 电 流 强度 
分 别 为 治疗 仪 最 大 电流 强度 (maximum current intensity, MCI) 的 0%, 2596, 50%, 
75%。Al 组 刺激 电流 强度 为 0 mA 即 假 性 刺激 组 ， 给 予 “ 假 性 ” 磁 电 干预 ， 磁 电 
治疗 仪 无 能 量 输 出 。 

1.4 治疗 组 干预 措施 

治疗 组 按照 随机 数字 表 法 再 分 为 3 个 小 组 ， 每 组 10 只 。2 28 ORO RU 
闻 痛 非 刺 激 组 ) 为 符合 纳入 标准 的 癖 病 模型 大 鼠 ， 刺 激 组 刺激 参数 为 预 处 理 组 探 
索 出 的 最 佳 刺激 参数 ; 非 刺 激 组 大 鼠 刺 激 前 后 处 理 与 刺激 组 相同 , 但 治疗 仪 无 有 
效 的 能 量 输出 。 第 3 组 对 照 组 为 未 造 模 对 照 大 鼠 。3 组 大 鼠 均 给 予 每 天 1 次 ，40 
min/ 次 ， 共 14 d 的 刺激 。 

1.5 MAARRE ELITA FFA 

AHAI RE EREK ROI CE 76 FR ERA d 刺 激 预 处 理 后 和 
接受 连续 14 d 的 磁 电 刺激 治疗 前 ， 应 用 立体 定 癌 技术 ， 在 前 四 点 后 5.6 mm 矢 状 缝 
右 侧 旁 开 4.5 mm 处 行 颅 肯 钻 孔 , 调节 微量 进 样 器 的 针尖 至 颅骨 钻 孔 处 , 缓慢 进 针 ， 
进入 深度 约 为 5.5 mm， 此 时 针尖 的 位 置 即 为 注射 点 ， 然 后 以 0.2 hlymin 的 速度 组 
慢 向 内 注射 KA/ 生 理 盐 水 溶液 , 注射 完毕 后 微量 进 样 器 在 此 处 停留 约 5 min 后 缓慢 
拔 出 ， 以 建立 右 侧 海 马 内 注射 KA 致 颗 叶 疗 痛 模型 ， 对 照 组 大 鼠 给 予 等 量 的 生理 


NS 


盐水 蔡 代 KA 溶 液 。 

注射 KA/ 生 理 盐水 后 严密 观察 大 鼠 的 行为 学 表现 ， 惊 厥 强度 按照 Racine J 
性 发 作 分 级 标准 判断 。 观 察 模型 大 鼠 抽 搞 发 作 情况 并 分 别 记 0-V 级 为 0-5 分 。 知 
大 鼠 出 现 频繁 或 持续 30 min 以 上 的 肢体 抽 搞 发 作 ， 则 记 为 瘦 病 持续 状态 。 当 大 
BRIDE BEDS T REESE 60 min 时 ， 腹 腔 注 射 10967K 4 5:088 (350 g/kg) 以 终止 抽 
JERI. FE 60 min 内 大 鼠 因 抽 摘 发 作 致死 ， 或 癖 病 持续 时 间 超 过 60 min 但 给 
F 10% 水 合 氧 醛 注射 抢救 后 仍然 死亡 ， 则 记 为 5 分 。 
1.6 治疗 组 大 鼠 脑 电 监测 

疗 病 刺激 组 、 疗 首 非 刺激 组 大 鼠 在 完成 连续 14 d 经 颅 磁 电 干预 后 ， 行 脑 电 
监测 。 应 用 立体 定向 的 方法 确定 电极 置 入 部 位 ， 首先 标记 前 因 点 ， 在 前 办 点 后 
3.8 mm RIRH MSA 2.7 mm 的 位 置 行 颅骨 钻 孔 , 颅骨 钼 孔 处 将 深部 记录 电极 
缓慢 置 入 脑 内 ， 置 入 深度 约 为 3.8 mm。 把 不 锈 钢 螺丝 对 称 的 固定 在 颅骨 上 用 作 
参考 电极 和 接地 电极 。 
1.7 脑 组 织 灌注 取材 及 染色 

大 鼠 深 度 麻 醉 后 ， 打 开 胸 腔 ， 上 暴露 心脏 ， 从 左 心室 插 管 ， 剪 开 右 心 耳 ， 先 后 
给 予 200 mL 0.9% NaCl 溶液 、200 ml 0.37% Na2S 溶液 、200 mL 4% 多 聚 甲醛 溶 
液 进行 脑 组 织 灌 注 。 断 头 取 脑 后 , 将 大 鼠 脑 组 织 置 于 4% 多 聚 甲醛 溶液 中 , 于 AC 
冰箱 中 后 固定 24 h 后 放 入 梯度 茂 糖 溶液 在 4C 冰 箱 中 沉 底 , 染色 前 将 大 鼠 脑 组 织 
放置 于 组 织 托 上 面 ， 常 规 处 理 冰 冻 组 织 ， 先 以 50 um 厚度 进行 切片 ， 当 出 现 海 
马 结构 时 ,切片 厚度 改 为 10 pm。 切 片 贴 附 在 多 聚 赖 氨 酸 处 理 过 的 载 玻 片上 。 U] 
片 完 成 后 ， 进 行 脑 组 织 切 片 Timm 染色 。 染 色 后 采用 Cavazos 标准 对 海马 具 状 回 
VIT EIS SEE IER A (mossy fiber sprouting, MFS) 程 度 进行 评分 。 
1.8 统计 学 方法 

采用 SPSS19.0 进行 统计 分 析 ， 实 验 数 据 以 均 数 + 标准 误 表 示 。2 组 间 数 据 比 
较 采 用 两 样本 t 检验 ; 多 组 间 数 据 采用 单 因 素 方 差分 析 ， 进 一 步 两 两 比较 采用 
LSD-t 检验 ; 等 级 资料 比较 采用 Kruskal-Wallis H 检验 。P<0.05 为 差异 有 统计 学 
意义 。 


2 结果 


2.1 预 处 理 组 癫 痛 大 鼠 发 作 程度 的 比较 

预 处 理 组 大 鼠 在 注射 KA 后 的 观察 期 内 , 各 亚 组 大 鼠 均 按照 Racine WER 
作 分 级 进行 评分 。 统 计 结 果 显 示 ，4 组 大 鼠 评分 差异 有 统计 学 意义 (H-19.992, 
P=0.000)， 根 据 平均 秩 次 可 判断 ，50%MCI 为 最 佳 刺激 强度 ， 后 续 实 验 均 以 此 强 
度 刺激 大 鼠 。 具 体内 容 见 表 1。 


表 1 不 同 电流 强度 磁 电 刺 激 预 处 理 后 大 鼠 靖 性 发 作 程度 评分 


AG 只 数 JU A E VEA 平均 秩 次 
0 1 2 3 4 5 
A1 (096MCD 8 0 0 0 0 3 5 26.190 
A2 (2596MCI ) 8 0 0 0 3 3 2 20.380 
A3 (5096MCI ) 8 0 2 4 1 1 0 7.750 
A4 (7596MCI ) 8 0 0 3 4 1 0 11.690 


H=19.992，P=0.000; MCI: 最 大 电流 强度 。 
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2.2. i6 Ji 2E JR A SR i, M n 2E ORE 

Fi FE, M t sz RR 4E RU E ARE AELK B3] 1 JEU Dt 3, 如 图 1 所 示 。 
定量 分 析 后 发 现 , RC REEL BREST I (| LEES P022 B] So ET STE AE RACER BR 
[(30.210 24.580) 7X /min vs. (31.380 + 4.247) 次 /min]， 差 异 有 统计 学 意义 (t=3.235， 
P=0.001)。 


A 
Pag m iig i i i Pg PSP Pu I NIA 
B * a Z4 cH d. 


* * 
setae d d AA d e dd 


A: 对 照 组 ，B: 癫痫 非 刺激 组 : C: WE; "ISBN 
图 1 经 颅 磁 电 治 疗 后 Wistar 大 鼠 脑 电表 现 


2.3 Timm 染色 结果 

Timm 染色 可 以 显示 海马 齿 状 回 内 分 子 层 的 MFS 情况 。 在 给 予 疗 病 大 鼠 
TMES 治疗 14 d 后 ， 我 们 用 Timm 评分 来 评价 TMES 对 MFS 的 影响 程度 。 结 果 
发 现 对 照 组 的 大 鼠 海马 此 状 回 无 Timm 染色 带 出 现 , 而 癖 冯 非 刺激 组 大 鼠 在 海马 
齿 状 回 的 内 分 子 层 表现 出 较 黑色 的 Timm 染色 带 , 疗 病 刺激 组 大 鼠 海 马 具 状 回 的 
内 分 子 层 Timm 染色 程度 较 疗 冯 非 刺激 组 明显 减轻 。 对 染色 结果 评分 后 统计 学 分 
析 发 现 3 组 大 鼠 染 色 程 度 差异 有 统计 学 意义 (F=17.429, P=0.000)。 具 体内 容 见 图 
2. 3. 


A: XRH; B: JHOBPJENUSRAH: C: WARA: BERANA 
图 2 3 组 大 鼠 经 颅 磁 电 刺 激 14 d 后 海马 具 状 回 Timm 染色 结果 (x100) 
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图 3 3 组 大 鼠 海 马 齿 状 回 Timm 染色 评分 比较 


3 讨论 

JR 2 — 2E. EH AI FR ES 5 LE, 脑 部 神经 元 高 度 同步 化 且 具 有 自 限 性 的 异常 放 
电 所 导致 的 神经 系统 疾病 。 全 球 约 有 5000 万 闻 冯 患 者 并 且 将 近 80% 的 患者 位 于 发 
展 中 国家 5， 我 国 的 疗 病 发 病 率 为 7%， 约 有 30% 的 疗 痛 患者 应 用 当前 的 抗 辣 靖 
药物 难以 得 到 有 效 的 治疗 人 “7 ， 称 之 为 难 治 性 疗 病 , 显 叶 疗 闯 是 最 常见 的 难 治 性 
癫 痛 ， 其 治疗 一 直 是 研究 的 热点 和 难点 印 。 其 中 海马 在 其 发 病 机 理 中 起 着 主导 作 
用 外 。 显 叶 疗 病 和 海马 结构 的 病理 改变 与 器 质 性 脑 损 伤 有 密切 联系 ， 其 可 导致 脑 
内 神经 组 织 形态 学 发 生变 化 09。 在 正常 放松 状态 下 脑 电 图 可 以 监测 到 8 一 13Hz 的 
a 波 上 1， 基于 脑 电 生 理学 、 瘦 病 电 生理 学 及 组 织 学 基础 ， 我 们 推测 ， 采 用 弱 磁 微 
电流 的 刺激 模式 在 10 Hz 频率 下 可 诱发 a 节律 的 出 现 及 增多 。 本 研究 所 运用 的 
TME-01 经 颅 磁 电脑 病 治 疗 仪 ， 采 用 经 颅 磁 电 联 合 刺激 疗法 干预 预 痛 大 鼠 ， 发 现 
在 适宜 的 刺激 参数 下 ,可 在 一 定 程度 上 改善 大 鼠 痛 性 发 作 程度 、 降 低 疗 病 脑 电波 
的 频率 、 影 响 妾 病 鼠 脑 内 组 织 形态 学 变化 。 
3.1 经 颅 磁 电 刺激 可 降低 异常 脑 电 及 痛 性 发 作 频 率 

研究 发 现 ， 妆 冯 大 鼠 在 接受 TMES 治 疗 时 同样 具有 最 佳 的 刺激 电流 ， 在 有 效 
的 治疗 期 内 癖 痫 大 鼠 接 受 TMES 后 其 癫 病 波 出 现 的 频率 较 对 照 组 降低 ， 且 差异 具 
有 统计 学 意义 。 有 实验 表明 ， 当 以 不 同 输出 频率 和 不 同 输出 强度 的 磁 电 预 处 理疗 
病 大 鼠 ， 可 干扰 疗 冯 鼠 闯 性 发 作 闵 值 、 延 缓 疗 病 改作、 减轻 疗 病 发 作 程度 站。 
2013 年 Liu 等 中 对 2 例 局 灶 性 难 治 性 疗 病 持续 状态 患者 接受 经 颅 磁 刺 激 治 疗 成 功 
的 案例 , 经 过 刺激 治疗 后 患者 的 发 作 频率 较 前 明显 降低 , 对 患者 脑 电 图 分 析 发 现 
棘 波 出 现 次 数 及 中 位 数值 均 明显 降低 ， 且 在 停 用 戊 巴 比 有 、 减 少 葵 巴 比 妥 用 量 后 
患者 的 症状 没有 再 加 重 。 魏 宇 佳 等 所 的 研究 表明 结合 导航 系统 的 经 颅 磁 刺激 可 以 
为 功能 区 瘦 痛 灶 和 功能 区 的 保护 提供 可 靠 依据 。 可见 经 颅 磁 刺 激 不 仅 可 降低 闫 病 
异常 脑 电 波及 临床 发 作 频 率 , 还 可 以 联合 其 他 技术 应 用 于 疗 病 的 术 前 评估 中 。 同 
时 ，Liu 等 5 运用 经 颅 电 刺 激 在 蜂 叶 疗 病 治疗 中 的 探索 同样 取得 了 较 好 的 疗效 。 
不 同 于 目前 国内 外 研究 所 采用 的 高 压低 频 脉冲 磁场 刺激 02 5 5， 本 实验 运用 弱 
磁 微 电 流 刺 激 模式 ， 探 索 TMES 疗 法 对 疗 痛 的 大 鼠 的 影响 。 结 果 提 示 ， 当 给 予 瘦 
病 大 鼠 最 佳 刺激 电流 时 , 该 疗法 可 以 在 一 定 程度 上 降低 癫 病灶 的 异常 放电 及 大 鼠 
病 性 发 作 频 率 。 同 时, 本 实验 发 现 , 高 频率 微 电 流 联合 弱 磁 刺激 未 出 现 “ 电 点 燃 ” 


Vs EXCITE RUN, SIEGE — 27 368]. T TMES TEJRUIR 1873 PREME, XX 
BE- XE FEE E7388 V pd FB URL UE FIRES VR TT R3 A OE. T dé. 
3.2 经 颅 磁 电 刺 激 可 改善 癫 痛 和 鼠 脑 内 组 织 学 变化 

海马 的 苦 玫 纤维 是 齿 状 回 颗粒 细胞 的 轴 突 ， 其 通常 与 CA3 区 锥 体 细 胞 形成 
突 触 联 系 ,正常 情况 下 , 极 少数 的 苔 雁 纤 维 能 够 将 复发 性 轴 突 分 支 伸 入 内 分 子 层 ， 
但 是 在 出 现 海马 硬化 时 , 广泛 的 苔 巷 纤 维 侧枝 投射 到 齿 状 回 的 内 分 子 层 , 与 内 分 
子 的 颗粒 细胞 树 突 和 未 突 建立 兴奋 性 突 触 联系 。 然 而 ,在 瘦 病 发 作 的 海马 中 ， 昔 
从 纤维 失去 正常 的 连接 靶 点 ,并 且 异 常 出 芽 至 齿 状 回 的 内 分 子 层 , 这 导致 产生 复 
发 兴奋 性 回路 ， 电 镜 观 察 显 示 大 鼠 闲 叶 闻 病 模型 中 MFS 与 颗粒 细胞 树 突 理 产 生 
不 对 称 的 兴奋 性 ， 有 研究 表明 ，MEFS 与 自发 性 疗 冯 发 作 的 频率 高 度 相 关 09， 并 
成 为 癫 冯 发 生 的 一 个 重要 特征 02， 科 学 研究 表明 在 癫 病 持 续 状 态 诱导 后 4 天 可 
以 在 齿 状 回 看 到 少量 的 MFS， 近 100 IE SEX SUR EIRAS", Timm 染色 显示 在 
出 现 疗 痫 持续 状态 后 7 天 能 检测 到 稀疏 的 MFS。 基 于 此 理论 基础 ， 我 们 发 现 符 
合 纳 入 标准 的 癖 痛 大 鼠 在 第 14 天 可 检测 到 温和 的 MFS, 本 研究 利用 特异 的 Timm 
组 化 染色 对 里 叶 疗 桨 大 鼠 海 马 结构 苔 鲜 纤 维 发 芽 进 行 了 观察 , 结果 发 现 癫 病 大 鼠 
海马 结构 区 和 具 状 回 内 分 子 层 存 在 中 等 量 的 苔 鲜 纤 维 发 芽 现象 , 而 接受 经 颅 磁 电 
治疗 的 癫痫 大 鼠 海 马 及 此 状 回 MES 程度 得 到 改善 ， 且 差异 具有 统计 学 意义 。 
3.3 25 FRU E 73 PAJA AI T fie PU 

Zt Pj R4 Fe CT IT RU ERU H. BU d ZG Ye. "IHE PI Us PE T ZR RJ EI] d 
4851. Wig ZUR ES TARDA I E I AER 2EUSI,. ZRESIOEDSE SECUS 
证 实 , EX ECBR RU CA AC P EB 46 T OBIUPS UN. BUE PURA FEL RR CIR TT. ERA P Be za 4 EH. 
AE ELCHE ACTES A ZL, (HERI AGIRA RE CA3 px A EEZEAE HE 
程度 , EIR HX FB. e EH LIT LASS x i HR Ac ^E 5; MES 之 间 的 关系 我 们 推测 ， 
Z A FE, TRU CR] ER IG E RIA JH SERE nn PGÉRORR CK, BRE AER IL AI 43-3 E MFS 
程度 来 影响 齿 状 回 神经 元 环 路 的 形成 , 3E TÉG BEAR FE 16 CER, EE AUR BEL LE EROR ET 
AE AMRIT DR R Y Su WC UICE AN. I Ze PULEA FBURU CIR AT RU 
REE, HARAT TRULY TE 2 ZR RITE. 但 是 其 对 神经 元 环 路 调控 
的 具体 模式 还 需要 进一步 深入 研究 。 同 时， 如 何在 治疗 过 程 中 确定 并 降低 外 界 电 
磁 干 扰 、 提 高 经 颅 磁 电 治 疗 在 临床 应 用 中 的 安全 性 ,以 及 如 何 确定 在 治疗 过 程 中 
经 颅 磁 / 电 之 间 的 相互 作用 及 作用 程度 、 发 挥 作用 的 主导 性 因素 及 其 机 制 等 问题 
仍 需 进一步 加 强 多 学 科 合 作 研 究 、 多 中 心 临床 研究 以 及 进一步 的 动物 实验 研究 来 
共同 解决 。 
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